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PENGARUH KOMBINASI ANTIBIOTIK AMPISILIN DAN MINYAK ATSIRI KULIT 




Staphylococcus aureus merupakan bakteri Gram positif. Penyakit infeksi S.aureus ditandai dengan 
kerusakan jaringan disertai abses bernanah. Pengembangan pemberian antibiotik dibutuhkan untuk 
mencegah terjadinya resistensi bakteri. Kandungan senyawa aktif sinnamaldehid dan eugenol dalam 
minyak atsiri kulit batang kayu manis (Cinnamomum burmanni) dapat menghambat pertumbuhan dan 
menyebabkan kematian bakteri S. aureus. Tujuan penelitian ini untuk mengetahui efek kombinasi 
antibiotik ampisilin dengan minyak atsiri kulit batang kayu manis terhadap S. aureus.Minyak atsiri kulit 
batang kayu manis diperoleh menggunakan metode destilasi uap dan air. Pengujian antibakteri 
menggunakan metode disk difusi. Kedua disk ampisilin dan minyak atsiri diletakkan bersebelahan dengan 
jarak antar kedua disk adalah penjumlahan diameter zona hambat masing-masing. Hasil uji disebut 
sinergis apabila diameter zona hambat dari kedua disk saling tumpang tindih, antagonis jika zona hambat 
lebih kecil daripada uji tunggal, indiferen jika diameter zona hambat keduanya tidak terjadi perubahan. 
Penelitian ini menunjukkan bahwa zona hambat radikal dan irradikal konsentrasi minyak atsiri 100% 
terhadap S. aureus sebesar 13,3±0,41 mm dan 15,3±0,41 mm. Kombinasi ampisilin dengan minyak atsiri 
memiliki efek indiferen dalam penghambatan S.aureus. Berdasarkan uji paired sampel t-test didapatkan 
nilai signifikansi > 0,05 yang berarti tidak ada pengaruh antara sampel tunggal dan kombinasi terhadap 
aktivitas antibakteri. 
 





Staphylococcus aureus is a Gram-positive bacteria. S.aureus infections diseases is indicated by the tissue 
damage accompanied by suppurate abscess. The development of antibiotics are necessary to prevent the 
occurrence of bacterial resistance. The active compound sinnamaldehid and eugenol contained in the 
Cinnamomum burmanni essential oil can inhibit the growth and even kill S.aureus bacteria. The purpose 
of this study was to determine the effect of antibiotic combination of ampicillin and  Cinnamomum 
burmanni essential oils of toward S.aureus bacteria. Cinnamomum burmanni essential oils was obtained 
by using steam distillation and water. Antibacterial testing was done by using disk diffusion method. Both 
disk ampicillin and essential oil were put side by side. The distance between both disks was the 
calculation of each radical zone diameter. The test result considered as synergistic when both of the disk 
radical zone diameters overlap each other. It considered as antagonist if the radical zone is smaller than a 
single test, and considered indiferen if there is no changes in the diameter of both inhibition zone. The 
result of this study indicated that 100% of the essential oil concentration can inhibit the growth and kill 
S.aureus bacteria, 13.3 ± 0.41 mm and 15.3±0.41 mm. The combination of ampicillin and essential oils 
have an indiferen effect in the inhibition of S. aureus bacteria. Based on the paired sample t-test obtained 
significant values >0.05, means that there is no effect of a single sample and a combination toward the 
antibacterial activity. 
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1. PENDAHULUAN 
Staphylococcus aureus merupakan bakteri Gram positif. Beberapa penyakit infeksi yang 
disebabkan oleh S. aureus adalah bisul, jerawat dan infeksi luka ditandai dengan kerusakan 
jaringan disertai abses bernanah. Infeksi yang lebih berat diantaranya pneumonia, mastitis, 
meningitis dan Infeksi Saluran Kemih (ISK). Terapi pengobatan terhadap infeksi S. aureus 
dilakukan melalui pemberian antibiotik, yang disertai tindakan bedah. Pemberian antiseptik 
lokal dibutuhkan untuk menangani furunkulosis (bisul), infeksi yang lebih berat diperlukan 
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pemberian antibiotik secara oral atau intravena seperti penisilin, metisilin, dan rifampisin. 
Sebagian besar Staphylococcus sudah resisten terhadap antibiotik tersebut, sehingga perlu 
diberikan antibiotik terpilih seperti vankomisin. Penelitian Rizal (2006) menunjukkan bahwa 
persentase resisten dan sensitif bakteri S. aureus di Rumah Sakit Oen Solo Baru terhadap 
ampisilin pada tahun 2008 adalah 58,8% dan 41,2%; tahun 2009 sebesar 71,4% dan 28,9%; 
tahun 2010 adalah 73,8% dan 26% dan tahun 2011 sebesar 90,2% serta 9,8%. 
Masalah paling utama adalah resistensi bakteri, yaitu timbulnya bakteri Metisilin 
Resisten Staphylococcus aureus (MRSA). Pada beberapa dekade belakangan, insiden infeksi 
MRSA terus meningkat di berbagai belahan dunia. MRSA ini resisten terhadap antibiotik 
golongan β-laktam termasuk penisilin dan turunannya. Salah satu turunan penisilin yang 
berspektrum luas yaitu ampisilin (Fuda dkk, 2005). Ampisilin merupakan prototip golongan 
amino-penisilin yang aktif terhadap organisme Gram positif dan Gram negatif tertentu, tapi 
diinaktivasi oleh penisilinase, sehingga aktivitasnya kurang seperti terhadap Staphylococcus 
aureus. 
Seiring dengan meningkatnya kasus resistensi terhadap antibiotik yang telah ada, 
harus diimbangi dengan adanya penemuan obat baru. Sehingga hal ini mendorong 
ditemukannya obat alternatif sebagai kombinasi dengan antibiotik ampisilin yang lebih poten, 
memiliki efek samping yang minimal, tidak memerlukan biaya tinggi, dan tersedia secara 
kontinyu dalam jumlah yang besar. 
Gupta et al. (2008) mengatakan bahwa bahan herbal minyak atsiri kayu manis 
mempunyai efek antibakteri. Komponen terbesar dari minyak atsiri kulit batang kayu manis 
adalah sinnamaldehid dan eugenol. Senyawa sinnamaldehid memiliki peran dalam antibakteri 
dengan cara menghambat sintesis dinding sel bakteri. Eugenol dapat menghambat terjadinya 
sintesis protein dengan cara menghambat enzim amilase dan protease (Phanthong et al., 
2013).  
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui efek kombinasi antibiotik ampisilin dan 
minyak atsiri kayu manis terhadap Staphylococcus aureus multiresisten. Uji interaksi 
antibakteri Staphylococcus aureus antara minyak atsiri kayu manis dengan ampisilin 








2. METODOLOGI PENELITIAN 
2.1 Alat dan Bahan Penelitian 
Alat yang digunakan adalah seperangkat desilator, autoklaf (Hirayama), kompor 
listrik, mikroskop (Olympus), mikropipet (Socorex), neraca analitik (Ohaus), oven 
(Memmert), alat-alat gelas (Pyrex), inkubator (Memmert), dan Laminar Air Flow (LAF). 
Bahan yang digunakan adalah kulit batang kayu manis berumur 6-12 tahun (diperoleh 
dari kebun di daerah Margoyoso, Ngemplak, Tayu, Pati), antibiotik ampisilin (Oxoid), 
antibiotik eritromisin (Oxoid), antibiotik tetrasiklin (Oxoid), antibiotik kloramfenikol (Oxoid), 
antibiotik sefotaksim (Oxoid), antibiotik gentamisin (Oxoid), antibiotik seftriakson (Oxoid), 
Mannitol Salt Agar (MSA), Mueller Hinton Agar (MHA), Brain Heart Infussion (BHI), 
formalin 1%, cat Gram A (kristal violet), cat Gram B (iodin gram), cat Gram C (etil alkohol 
95%), cat Gram D (safranin), minyak imersi, etil asetat, n-heksan, PEG 400, tween 80, 
propilen glikol, olive oil, gliseril, NaCl 0,9% dan akuades. 
 
2.2 Jalannya Penelitian  
2.2.1 Penyiapan bahan 
Kulit batang kayu manis disortir basah, dibersihkan dengan cara dicuci, dipotong-potong, 
kemudian diangin-anginkan agar tidak langsung terkena sinar matahari dan ditutup dengan 
kain hitam, kemudian dimasukkan dalam labu destilasi. 
2.2.2 Destilasi minyak atsiri kulit batang kayu manis menggunakan metode destilasi uap dan 
air. Metode destilasi dilakukan dengan cara batang kayu manis yang sudah dipotong-potong 
diletakkan di atas angsang yang terletak beberapa sentimeter di atas permukaan air dalam 
ketel penyulingan dan dihubungkan dengan pendingin. Dandang dipanasi dengan 
menggunakan kompor, dialirkan air dari kran alat pendingin. Alat pendingin ini digunakan 
untuk mengembunkan kembali uap yang telah tersuling dan masuk ke dalam bagian pipa 
penampung berskala. Agar destilat yang keluar dapat menetes dengan baik dan teratur suhu 
dijaga dengan baik dan konstan. Kayu manis disuling sampai minyak tidak menetes lagi (+ 6 
jam). Minyak dipisahkan dengan membuka kran tabung penampung, disimpan pada tempat 
gelap dan rapat.  
2.2.3 Pembuatan suspensi bakteri 
Sebanyak 3-4 koloni bakteri diambil, kemudian disuspensikan pada 5 mL media cair Brain 
Heart Infussion (BHI). Suspensi selanjutnya dimasukkan ke dalam shaker inkubator selama 2-
6 jam. Penambahan larutan salin steril disesuaikan hingga mencapai tingkat kekeruhan 
suspensi dengan standar McFarland atau sebanding dengan jumlah bakteri 1,5 x 108 CFU/mL 




2.2.4 Uji sensitivitas bakteri terhadap antibiotik 
Suspensi bakteri sebanyak 150 µL dengan standar McFarland atau sebanding dengan jumlah 
bakteri 1,5 x 108 CFU/mL ditanam pada cawan petri berisi media MHA, kemudian disk 
antibiotik ampisilin, eritromisin, tetrasiklin, kloramfenikol, sefotaksim, gentamisin dan 
seftriakson ditanam di atasnya. Selanjutnya diinkubasi selama 18-24 jam pada suhu 37 ºC. 
Kemudian diameter zona hambat pada disk diukur dan dibandingkan dengan standar 
sensitivitas masing-masing antibiotik terhadap bakteri S. aureus.  
2.2.5 Uji pelarut  
Pelarut yang dipilih adalah pelarut yang dapat melarutkan minyak atsiri dengan baik dan 
memiliki diameter zona hambat yang paling kecil. Selanjutnya, pelarut yang terpilih dapat 
digunakan untuk melarutkan minyak atsiri kayu manis dengan beberapa seri konsentrasi, yaitu 
100%, 50%, 25%, 12,5%, 6,25%, 3,12% dan 1,56%. Konsentrasi diperoleh dengan 
menggunakan rumus: 
                                                                    (1) 
 
Keterangan :  
M1  : Konsentrasi awal 
M2 : Konsentrasi yang diinginkan 
V1 : Volume yang dicari 
V2 : Volume yang diinginkan 
 
2.2.6 Uji pendahuluan antibakteri minyak atsiri kulit batang kayu manis  
Sebanyak 10 µL minyak atsiri kayu manis berbagai konsentrasi diteteskan pada disk kosong. 
Suspensi bakteri sebanyak 150 µL dengan konsentrasi 1,5 x 108 CFU/mL ditanam pada cawan 
petri berisi media MHA, kemudian beberapa disk minyak atsiri kayu manis ditanam di 
atasnya. Selanjutnya, diinkubasi selama 18–24 jam pada suhu 37oC. Kemudian diameter zona 
hambat pada disk diukur, konsentrasi minyak atsiri yang menghasilkan diameter zona hambat 
lebih dari 10 mm selanjutnya digunakan untuk uji antibakteri. 
2.2.7 Uji antibakteri kombinasi ampisilin dan minyak atsiri kulit batang kayu manis dengan 
metode difusi 
Suspensi bakteri 150 µL dengan konsentrasi 1,5 x 108 CFU/mL diratakan di atas media MHA 
menggunakan spreader glass steril. Setelah 3-15 menit, pengujian aktivitas antibakteri 
dilakukan dengan cara menanam disk antibiotik ampisilin dan disk minyak atsiri kayu manis 
pada media inokulasi. Jarak antar disk sama dengan penjumlahan diameter zona hambat 
minyak atsiri kulit batang kayu manis dan antibiotik yang telah dilakukan pada uji 
pendahuluan. Media diinkubasi selama 18-24 jam dengan temperatur 37o C.  
M1. V1 = M2. V2  
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2.3 Analisis Data  
Interaksi kombinasi antibiotik ampisilin dengan minyak atsiri kulit batang kayu manis 
dilakukan dengan cara menganalisis zona hambat yang dihasilkan oleh masing-masing 
kombinasi. Hasil uji dikatakan sinergis apabila zona hambat kedua agen antibakteri 
meningkat atau terbentuk jembatan yang menghubungkan zona hambat antar agen antibiotik. 
Apabila terjadi penurunan zona hambat masing-masing agen bakteri disebut dengan aktivitas 
antagonis. Apabila terbentuk zona hambat pada masing-masing disk secara independen 




Uji paired sampel t-test dilakukan untuk melihat ada tidaknya perbedaan diameter 
zona hambat ampisilin tunggal dengan ampisilin kombinasi dan minyak atsiri tunggal dengan 
minyak atsiri kombinasi.  
 
3. HASIL DAN PEMBAHASAN 
3.1 Destilasi Minyak Atsiri 
Destilasi minyak atsiri kulit batang kayu manis dilakukan menggunakan metode uap 
dan air. Pengaruh cuaca, kondisi tanah dan sistem pola tanam dapat mempengaruhi kualitas 
minyak atsiri, sehingga pengambilan kulit batang kayu manis dilakukan di satu daerah yaitu 
desa Margoyoso, kecamatan Ngemplak, Tayu, Pati. Setiap 5 kg kulit batang kayu manis dapat 
menghasilkan 3 mL minyak atsiri kulit batang kayu manis.  Hasil total minyak atsiri kulit 
batang kayu manis 21 mL.  
3.2 Uji Sensitivitas Antibiotik 
Berdasarkan hasil uji sensitifitas dapat diinterpretasikan bahwa bakteri Staphylococcus 
aureus mempunyai tingkat intermediet terhadap eritromisin, tetrasiklin, kloramfenikol dan 
resisten terhadap ampisilin, sefotaksim, gentamisin, seftriakson, sehingga dapat disimpulkan 




Gambar 1. Interaksi dua agen antibakteri (a) sinergis (b) antagonis (c) indiferen (aditif) 
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Tabel 1. Tabel sensitivitas bakteri Staphylococcus aureus terhadap beberapa antibiotik (n=3) 
Antibiotik 
 Standar kepekaan 
antibiotik1 (mm) Hasil Uji 
Potensi 
disk S I R 
Diameter zona 
hambat (mm) Interpretasi 
Ampisilin 10 µg ≥29 - ≤ 28 9,30 ± 0,47 Resisten 
Eritromisin 15 µg ≥18 14 – 17 ≤13 16,66 ± 1,69 Intermediet 
Tetrasiklin 30 µg ≥19 15 – 18 ≤14 17 ± 0,81 Intermediet
Kloramfenikol 30 µg ≥18 13 – 17 ≤12 15,5 ± 0,40 Intermediet 
Sefotaksim 30 µg ≥23 15 – 22 ≤14 8,5 ± 0,40 Resisten  
Gentamisin 10 µg ≥15 13 – 14 ≤12 8,66 ± 0,47 Resisten 




3.3 Uji konsentrasi Minyak Atsiri 
Penentuan tetapan fisik minyak atsiri meliputi pengukuran bobot jenis dan indeks bias 
minyak atsiri kulit batang kayu manis. Secara organoleptis minyak atsiri kulit batang kayu 
manis memiliki warna kuning jernih hingga kecoklatan dengan aroma khas kayu manis. 
Pengujian minyak atsiri kulit batang kayu manis menggunakan metode refraktometri untuk 
menguji indeks bias dan metode gravimetri untuk menguji bobot jenis.  
Pelarut yang diujikan memiliki aktivitas antibakteri terhadap Staphylococcus aureus, 
sehingga pelarut yang digunakan adalah pelarut yang dapat melarutkan minyak atsiri dengan 
sempurna dan memiliki diameter zona hambat yang paling kecil yaitu n-heksana (Tabel 2) 
dan digunakan sebagai kontrol negatif.  
Tabel 2. Hasil uji kelarutan minyak atsiri dan hasil uji  sensitifitas bakteri Staphylococcus 
aureus terhadap beberapa pelarut (n=3) 
 
Pelarut Kelarutan Minyak Atsiri Zona hambat (mm) 
PEG 400 Emulsi 9,3 ± 0,62 
Tween 80 Emulsi 8,5 ± 0,40 
Propilen Glikol Larut 9 ± 0,81 
N-heksan Larut 8,16 ± 0,23 





9,3 ± 0,23 
8,5 ± 0,70 
Keterangan: Diameter zona hambat termasuk diameter disk (6 mm) 
 
Tujuan uji pendahuluan konsentrasi minyak atsiri adalah untuk mengetahui diameter 
zona hambat dengan tujuh konsentrasi minyak atsiri yaitu sebesar 1,56%, 3,12%, 6,25%, 
12,5%, 25%, 50% dan 100%. Konsentrasi minyak atsiri yang menghasilkan diameter zona 
hambat lebih dari 10 mm digunakan untuk uji antibakteri dikombinasikan dengan antibiotik 
ampisilin, yaitu minyak atsiri murni tanpa tambahan pelarut yakni konsentrasi 100% (Tabel 
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3). Penggunaan minyak atsiri dengan konsentrasi 100% dikarenakan mampu menghasilkan 
diameter zona hambat radikal dan irradikal sebesar 13,3 ± 0.47 mm dan 15,3 ± 0,41 mm. 
Tabel 3. Diameter zona hambat beberapa konsentrasi minyak atsiri kulit batang kayu manis 




Diameter zona hambat radikal  
(mm) 
Diameter zona hambat 
irradikal (mm) 
1,56 % 6 8,25 ± 0,25 
3,12 % 6 8,87 ± 0,41 
6,25% 6 8,87 ± 0,21 
12,5% 6 8,62 ± 0,81 
25% 6 9 ± 0,35 
50 % 6 9 ± 0,35 
100 % 13,3 ± 0,47 15,3 ± 0,41  
N - heksan (kontrol -) 6 8,16 ± 0,23 
Keterangan : Diameter zona hambat termasuk diameter disk (6 mm) 
 
3.5 Uji Efektivitas Kombinasi Minyak Atsiri dan Antibiotik 
Uji efektivitas kombinasi minyak atsiri kulit batang kayu manis dengan antibiotik 
ampisilin dilakukan dengan metode difusi Kirby Bauer. Penggunaan metode difusi Kirby 
Bauer mempunyai keunggulan daripada metode lain. Selain sampel yang digunakan lebih 
sedikit daripada metode sumuran, kemampuan zat antibakteri untuk menghambat 
pertumbuhan bakteri dapat diamati dengan mudah melalui diameter zona hambat yang 
dihasilkan di sekitar disk antibiotik.  
Minyak atsiri kulit batang kayu manis dikombinasikan dengan antibiotik ampisilin. 
Pengujian dilakukan dengan cara menanam dua agen antibakteri ke dalam media MHA yang 
telah diberi 150 µL suspensi bakteri S. aureus. Antibiotik ampisilin ditanam berseberangan 
dengan disk yang berisi minyak atsiri kulit batang kayu manis sebanyak 10 µL. Jarak antara 
kedua antibiotik adalah besar penjumlahan diameter zona hambat antibiotik dan minyak atsiri 
yang telah dilakukan pada uji pendahuluan yaitu 22,9 mm (Verma, 2007). 
Ampisilin sebelum dan sesudah dikombinasi menghasilkan zona hambat yang kurang 
lebih sama yaitu 8 mm. Demikian juga dengan minyak atsiri kayu manis, sebelum dan 
sesudah dikombinasikan mendapatkan zona hambat radikal dan irradikal kurang lebih sama 
yaitu 13 mm dan 15 mm (Tabel 4).  
 Berdasarkan hasil Paired Sampel t-test diameter zona hambat ampisilin tunggal 
dengan ampisilin kombinasi, diameter zona hambat minyak atsiri tunggal dengan minyak 
atsiri kombinasi, diperoleh nilai signifikansi > 0,05 yang berarti tidak ada pengaruh antara 




Tabel 4. Diameter zona hambat kombinasi minyak atsiri kulit batang kayu manis dengan 
ampisilin terhadap Staphylococcus aureus  (n = 4) 
 
  Diameter zona hambat 
Potensi  disk  Tunggal Kombinasi 
Ampisilin  10 µg  8,4 + 0,71 8,31 + 0,20 
Minyak atsiri  100% 10 µL Radikal  13,3 + 0,47 13,75 + 0,82 
  Irradikal  15,3 + 0,41 15,5 + 0,61 
Keterangan : Diameter zona hambat termasuk diameter disk (6 mm) 
 
Kombinasi ampisilin dan minyak atsiri kulit batang kayu manis bersifat indiferen atau 
aditif. Hal tersebut dapat terjadi karena ampisilin dan minyak atsiri kulit batang kayu manis 
memiliki mekanisme penghambatan yang sama. Mekanisme kerja antibiotik ampisilin yaitu 
menghambat sintesis dinding sel bakteri dengan mengikat protein (Gunawan, 2007). Beberapa 
penelitian menyebutkan bahwa kandungan terbesar minyak atsiri kulit batang kayu manis 
adalah sinnamaldehid dan eugenol. Sinnamaldehid mempunyai mekanisme kerja antibakteri 
dengan cara menghambat sintesis dinding sel bakteri. Eugenol dapat menghambat terjadinya 
sintesis protein dengan cara menghambat enzim amilase dan protease (Phanthong et al., 
2013). 
4. PENUTUP  
Kesimpulan  
Kombinasi ampisilin dengan minyak atsiri kulit batang kayu manis (Cinnamomum burmannii) 
bersifat indiferen terhadap bakteri Staphylococcus aureus multiresisten.   
 
Saran  
Perlu dilakukan uji kombinasi minyak atsiri kulit batang kayu manis dengan antibiotik 
gentamisin terhadap bakteri Staphylococcus epidermidis.   
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